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voltage-gated calcium channels  SVGCC 
pedunculopontine tegmental PPT 
prefrontal cortex PFC 
Spontaneous excitatory postsynaptic currents sEPSCs 
Hyperpolarization-Activated inward current hI 
Conditioned place preference CPP 
Artificial cerebrospinal fluid aCSF 
Hyperpolarization-activated cyclic nucleotide HCN 
Kolmogorov-Smirnov  K.S 
Resting memberane potential RMP 
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Step Through Latency STL 
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Mega ohm MΩ 
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Non significant NS 
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Psycological Stress Psy s 
Milligram per kilogram mg/kg 
Adenosine triphosphate ATP 
Guanosine-5'-triphosphate GTP 
Current Clamp CC 
Voltage Clamp VC 
4-(N-Ethyl-N-phenylamino)-1,2 dimethyl-6-(methylamino) 




Ethylenediaminetetraacetic acid EDTA 
Postnatal Day PND 
Rate per minute Rmp 
Nanograms per milliliter ng/ml 
 چکیده فارسی: 
مواجهه جنینی با اسووترس منجر به تغییرات شووناختی و رفتاری مختلف در فرزندان می شووود. از جمله 
تغییرات پایدار در اثر استرس جنینی، افزایش میل به مصرف مواد و اختالالت اضطرابی می باشد. سیگنالینگ 
ا و می در وابسوتگی به داروهی دوپامینرژین ناحیه تگمنتوم و مسویر مزوكورتیکال نقش مهنورون هادوپامین در 
اختالالت اضوطرابی دارد. به منظور دسوتیابی بیشوتر به دانش تمایل به مصورف مواد و رفتارهای اضوطرابی در 
سالی  موش های ضر، تحقیقات برون تنی بر روی ا سترس جنینی، در مطالعه حا شده با ا های  جوان مواجه 
ینرژین ناحیه تگمنتوم انجام شود تا اثرات دو نوع اسوترس و دوپام كلی نرژینی اسوتیل نورون هاتهیه شوده از 
شود. در این مطالعه ابتدا روی فعالیت این نوع نورون هافیزیکی و روانی دوران جنینی بر  سی  ست برر فاده از با ا
ماز بعالوه باز ، آزمون  به  به  Shuttle-box، جع تارهای شووو یر رف به ترت کان شووورطی شوووده  و آزمون ترجیح م
 و تمایل به مصرف مواد ارزیابی شد. ستجوگرانه، حافظه احترازی غیر فعال، جاضطرابی
به شجستجوگرانه، استرس دوران جنینی در هر دو نوع استرس فیزیکی و روانی باعف افزایش رفتارهای 
مواجه  موش هایو افزایش میل به مصوورف مواد در  ، كاهش به خاطرآوری حافظه احترازی غیر فعالاضووطرابی
كلی  ینورون هاهای  سترس دوران جنینی شد. استرس دوران جنینی باعف افزایش فركان اسپاینشده با ا
به  ته  كاتیونی وابسووو یان  با افزایش جر یه تگمنتوم شووود. این افزایش در فركان  ناح ین  پامینرژ ین و دو نرژ
 ن افزایشپ سویناپسوی خودبخودی همراه شود كه نشوان دهنده ی جریان هایهایپرپالریزاسویون و افزایش 
یش ی تگمنتوم می باشد. نتایج در افزانورون های دوپامینرژین نورون هاتحرین پییری پیش یا پ سیناپسی 
– ی تگمنتوم پشووتینورون هابا كاهش رئوباز و كاهش آسووتانه شوولین در  نورون هاشوولین فعالیت خودبخودی 
نتایج این تحقیق نشان می دهد  ید شد. در مجموعأیجنینی ت تحت استرس دوران موش هایجانبی و شکمی 
موش های تحت اسوترس جنینی شوناختی و تمایل به مصورف مواد در  فعالیت هایكه تغییرات ایجاد شوده در 
 
ا
رژین ی دوپامیننورون های كلی نرژین تگمنتوم پشوووتی جانبی و نورون هابا تغییر در الگوی شووولین  احتماال
 مرتبط باشد و احتماال تغییرات ایجاد شده در الگوی شلین ناحیه تگمنتوم شکمی و مسیر مزوكورتیکولیمبین
 گیار است. تأثیرروی رفتارهای زندگی آینده  نورون هااین 
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Abstract 
Prenatal stress (PS) exposure leads to cognitive and behavioural alterations in offspring including 
an increased risk of substance abuse and anxiety disorders. Signaling from dopamine (DA) 
neurons of the ventral tegmental area (VTA) and cholinergic neurons of the laterodorsal 
tegmentum area (LDT) in the mesoaccumbal and mesocortical pathways play a vital role in drug 
dependency and anxiety behavior. To provide further knowledge about the changes in drug 
seeking behavior and anxiety behaviors in prenatally stressed mice, we conducted ex vivo 
investigations in VTA and LDT brain slices of adult male PS offspring to evaluate the effects of 
two types of PS (physical vs. psychological) on activity of these neurons. Elevated plus maze 
(EPM), Open field and Shuttle box were used to assess anxiety-like behaviors, explorative 
behavior and passive avoidance learning respectively and conditioned place preference (CPP) 
was used to evaluate drug reinforcing effects in mice. A decreased retrieval memory and 
increased anxiety-like behavior, locomotor activity and preference to morphine were observed 
in prenatally stressed mice. PS VTA DA cells exhibited greater Ih current and a higher frequency 
and amplitude of sEPSCs, which were consistent with a greater degree of pre- or postsynaptic 
excitability of the VTA. This was confirmed by lower rheobase and lower firing thresholds in PS 
VTA and LDT neurons, as well as increases in spontaneous firing frequency. When taken 
together, these data suggest that alterations in cholinergic LDT and VTA DA neurons in this 
mouse model of prenatal stress might be associated with late life alterations in drug seeking and 
anxiety-like behaviours through their role in mesocortical and mesoaccumbal pathways. 
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